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摘要 :目的 构建 24h 连 续 性 血液 净化 治疗 患者 的 体外 循环 堵 管 风险 积分 模型 。 方 法 研究 对 象 为 425 例 连续 性 血液 净化 治疗 的 
患者 ,其 中 302 例 用 于 建立 体外 循环 墙 管 风 险 积分 模型 ,103 例 用 来 验证 该 模型 ,观察 终点 为 CRRT 体 外 循环 管 路 堵塞 。 所 有 数 
据 采 用 SPSS 17.0 软 件 包 进 行 统计 分 析 。 结 果 24 h CRRT 体 外 循环 堵塞 的 风险 积分 模型 的 风险 评分 为 0~<5 分 。 模 型 积分 系统 
的 ROC 曲线 下 面积 0.790(95% CI 0.719~0.826) ,P<0.001, 可 较 好 地 判断 24 h 内 CRRT 体 外 循环 是 否 会 堵塞 。 检 验 结果 显示 ， 
CRRT 体 外 循环 堵 管 预测 积分 模型 的 拟 合 度 良 好 ,预测 堵 管 的 发 生 率 与 实际 堵 管 发 生 率 无 统计 学 差异 (R2=0.301,P=0.232)。 验 
证 组 病例 中 低 危 .中 危 和 高 危 三 组 体外 循环 管 路 的 生存 时 间 有 显著 性 差异 (P<0.05)。 结 论 连续 性 血液 净化 治疗 体外 循环 墙 管 
风险 积分 模型 ,包括 血 流量 不 足 .无 抗 凝 剂 治疗 .HCT .LAC 和 APTT 值 等 可 以 预测 治疗 过 程 中 可 能 发 生 的 堵 管 问题 。 根 据 预 测 
可 及 时 提前 进行 干预 处 理 ,减少 了 意外 不 良 事件 的 发 生 。 
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A prognostic model for predicting extracorporeal circuit clotting in Patients with 
continuous renal replacement therapy 
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Abstract: Objective To establish a prognostic model for predicting extracorporeal circulation clotting in patients with 
continuous renal replacement therapy(CRRT). Methods 425 patients with CRRT were involved in the study. We built a 
predictive risk model of extracorporeal blood clotting with the 302 participants, and 103 participants were used to validate the 
model. The primary endpoint of CRRT was extracorporeal circulation pipe blockage. Results We used a score of 0-5 point 
evaluating system to predict the risk of 24 hours CRRT integral model of cardiopulmonary bypass clogging. The area under 
the CRRT predictive model of cardiopulmonary bypass clogging integral system ROC curve was 0.790 (95% CI 0.719-0.826)(P< 
0.001). The evaluating system can determine the blockage of 24 hours CRRT extracorporeal circulation. The results showed that 
CRRT extracorporeal plugging prediction fitted the integral model and could predict the chance of plugging. The actual 
plugging rate showed no significant difference from the predicted rate (R2=0.301, P=0.232). The cardiopulmonary pipe survival 
time between the 3 groups(low risk, intermediate risk, and high risk) showed a significant difference (P<0.05). Conclusion We 
established a continuity extracorporeal blood purification plugging risk score model, to predict plugging risks during CRRT 
treatment. 
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连续 性 血液 净化 (continuous blood purification, 间 存 在 相互 作用 ,从 而 导致 治疗 过 程 中 体外 循环 堵塞 的 


CBP) ,又 称 为 连续 性 肾脏 替代 疗法 (continuous renal 
replacement Therapy, CRRT) ,是 几 十 年 来 血液 净化 治 
疗 技术 的 重大 革新 与 进步 ,已 经 成 为 当今 危重 症 患 者 重 
要 治疗 手段 "3 。 在 连续 性 血液 净化 治疗 过 程 中 ,由 于 治 
疗 持续 时 间 长 ,引起 体外 循环 堵塞 的 因素 较 多 ,各 因素 
收 稿 日 期 :2014-09-21 

基金 项 目 :国家 十 二 五 科技 支撑 项 目 (2011BAI10B08) ; 广东 省 科技 计划 
项 目 (2010B031600157) 

作者 简介 : 何 朝 生 , 主 任 医师 ,在 读 博 士 研究 生 ,E-mail: hcs_gz@139.com 
通信 作者 : 史 伟 , 教 授 , 博 士 生 导师 ,电话 :86-20-83850849, E-mail: 
weishi_gz@126.com; 染 世 苓 ,教授 ,博士 生 导师 , E-mail: lxlingabc@163. 


com 


发 生 率 较 高 。 据 报道 ,CRRT 治 疗 过 程 中 体外 循环 堵塞 
发 生 率 67.6%~74.6%"“"。 体 外 循环 系统 堵塞 严重 影响 
治疗 目标 的 完成 以 及 导致 患者 大 量 失血 *”。 许 多 因素 
都 可 能 直接 或 间接 导致 体外 循环 凝血 ,包括 血管 通路 的 
通畅 性 . 血 流 量 . 血 浓缩 .血小板 计数 . 抗 凝 剂 用 量 .透析 
器 膜 材料 以 及 治疗 模式 等 *““。 然 而 ,目前 导致 体外 循 
环 凝 血 过 程 的 确切 因素 尚 不 清楚 。 因 此 ,如 何 最 大 限度 
地 避免 出 现 严 重 堵 管 导致 血液 丢失 是 连续 性 血液 净化 
治疗 的 重要 课题 。 本 研究 拟 对 425 例 患者 的 体外 循环 
堵塞 相关 因素 进行 分 析 , 除 血 流 量 .输血 制品 . 超 滤 速 
度 . 抗 凝 剂 等 因素 外 ,还 对 患者 血 常 规 .凝血 指标 、. 肝 功 


201712.01155v1 


chinaXiv 


http://www.j-smu.com 


ChinaXiv 合 作 期 刊 


J South Med Univ 2015, 35(2): 272-275 。273 


能 .血气 分 析 电解 质 .血压 等 可 能 的 影响 因素 进行 研 
究 , 纪 在 建立 体外 循环 堵塞 风险 积分 模型 。 


1 资料 与 方法 
1.1 研究 对 象 

2011 年 1 月 1 日 ~2013 年 6 月 31 日 在 广东 省 人 民 医 
院 重症 监护 室 接受 连续 性 血液 净化 治疗 的 425 例 患 
纳入 研究 。2011 年 1 月 1 日 ~2012 年 9 月 30 日 收集 的 病 
例 ( 共 302 例 ) 用 于 建立 体外 循环 墙 管 的 风险 积分 模型 ， 
2012 年 10 月 1 日 ~2013 年 6 月 31 日 收集 的 病例 ( 共 103 
例 ) 用 来 验证 该 模型 。 

纳入 标准 :(1) 年 龄 18 岁 及 以 上 ;(2) 持 续 治疗 时 间 
超过 24 h;3) 治 疗 前 24 h 内 有 了 血 常规 凝血 指标 血气 分 
析 、 生 化 八 项 和 肝 功 能 的 检验 结果 。 

排除 标准 :(1) 心 脏 手术 后 72 h; (2) 接 受 体外 膜 氧 
合 (ECMO) 治 疗 ;(3) 因 墙 管 以 外 的 其 他 原因 中 断 治疗 ; 
(4) 透 析 抗 凝 方 式 采用 其 他 抗 凝 方式 ( 非 低 分 子 肝素 
抗 凝 )。 
1.2 连续 性 血液 净化 治疗 程序 

设备 :Aquarius 连续 性 血液 净化 治疗 机 (美国 
Baxter); 血管 通路 :临时 静脉 置 管 通路 (美国 Quinton 双 
腔 导 管 ); 血 滤器 :FB190U (三 醋酸 纤维 素 膜 , 日 本 
Nipro) 或 FX60( 聚 砚 膜 ,德国 费 森 尤 斯 公司 ) ;治疗 模 
式 : 根 据 患 者 的 治疗 需要 选择 连续 性 血液 透析 滤 过 


(continuous venovenous hemodiafiltration, CVVHDFEF) 


或 连续 性 血液 滤 过 (contimious venovenous hemo- 
filtration, CVVH) ;置换 液 :A 液 采用 成 都 青山 利康 公司 
生产 4 工 袋 装 血液 滤 过 置换 基础 液 ,了 B 液 采用 5% 碳 酸 氧 
钠 注 射 液 250 ml 由 另 一 通路 注入 体内 ,配方 根据 患者 
病情 .生化 及 血气 结果 进行 动态 调整 ,以 确保 患者 内 环 
境 及 血 流 动力 学 稳定 ; 抗 凝 方案 : 低 相 对 分 子 质量 肝素 
或 无 抗 凝 治疗 。 
1.3 观察 终点 及 判断 标准 

观察 终点 为 CRRT 体 外 循环 管 路 堵塞 ,出 现 以 下 任 
何 一 种 情况 : 跨 膜 压 (TMP) 持 续 大 于 300 mmHg; 静 脉 压 
(VP) 大 于 350 mmHg; 连 续 性 血液 净化 治疗 机 持续 报警 
无 法 继续 工作 ,需要 回血 重新 更 换 管 路 或 滤 右 。 观 察 时 
间 为 治疗 开始 后 6、12、18、24 h。 
1.4 统计 方法 

所 有 数据 应 用 SPSS 17.0 统计 软件 进 
行 分 析 , 计 量 数 据 以 均 数 标准 差 表 示 , 用 单 
因素 方差 分 析 及 LSD-t 检验 进行 组 间 两 两 


Variables 


2 结果 
2.1 研究 对 象 的 人 口 学 资料 与 临床 特征 

425 例 患者 构建 模型 组 和 模型 验证 组 的 体外 循环 
管 路 的 平均 寿命 分 别 为 15.5+1.6 h 和 13.6+2.4 h(= 
0.893, P=0.345) ,两 组 病例 管 路 凝血 的 发 生 率 分 别 为 
67.7% 和 64.2%(i=-1.016,P=0.310)。 根 据 时 间 划 分 的 
两 组 病例 特征 均衡 ,其 临床 特征 和 人 口 社会 学 因素 无 显 
著 性 差异 (P>0.05)。 
2.2 单 因素 方差 分 析 

单 因素 方差 分 析 结 果 显 示 , 共 有 12 个 变量 可 能 影 
响 体 外 循环 管 路 的 寿命 。 根 据 预 先 设 定 的 显著 性 差异 
水 准 Px0.05, 可 能 影响 CRRT 体 外 循环 凝血 的 12 个 因 
素 包 括 年 龄 .血红 蛋白 (g/L) .HCT、NEUT ratio(% )、 
aPTT、PT-A% 、INR、FIB (g/L) .动脉 血气 分 析 LAC 
(mmolL) .动脉 血气 分 析 血 糖 值 (mmol/L) 、 抗 凝 剂 
(LMWH) 和 充足 的 血 流 量 。 
2.3 多 因素 分 析 及 风险 模型 构建 

Spearman 相关 分 析 结 果 显 示 ,P>0.6 的 3 对 因素 且 
临床 上 判定 对 凝血 具有 共 线 性 的 相关 因素 分 别 为 
PT-A% 与 aPTT (R=-0.612, P<0.001) , HCT 与 Hb (R= 
0.974, P<0.001) ,PTA% 与 INR (R=-0.990, P<0.001) ， 
剔除 Hb 和 PTA% ,将 剩余 的 可 能 影响 体外 循环 管 路 凝 
血 的 10 个 变量 纳入 Cox 比例 风险 回归 分 析 后 结果 显 
示 , 共 有 HCT aPTT 乳酸 抗 凝 剂 及 充足 的 血 流 量 等 5 
个 变量 进入 Cox 风险 模型 ( 表 1)。 
2.4 建立 CRRT 体 外 循环 墙 管 风 险 积分 模型 

根据 每 一 项 指标 对 应 的 积分 (将 多 变量 Cox 
proportional-hazards 模型 中 每 个 独立 预测 因素 的 回归 
系数 除 以 最 小 预测 因素 回归 系数 ,所 得 数值 四 舍 五 人 取 
整数 即 为 该 因素 的 风险 评分 值 ) ,建立 24 hn CRRT 体 外 
循环 堵塞 的 预测 积分 模型 ,每 个 变量 的 评分 均 为 1 分 ， 
即 CRRT 风 险 评 分 为 0~5 分 ( 表 2)。 
2.5 CRRT 体 外 循环 墙 管 风 险 积分 模型 的 验证 

研究 结果 显示 ,CRRT 体 外 循环 堵塞 风险 积分 模型 
的 ROC 曲线 下 面积 0.790(95% CI: 0.719-0.826) , P< 
0.001 ,提示 该 模型 可 较 好 地 判断 24 h 内 CRRT 体 外 循 
环 是 否 会 堵塞 ( 表 3)。 

Hosmer-Lemeshow 检验 结果 显示 ,CRRT 体 外 循 


表 1 CRRT 体 外 循环 凝血 的 COX 比例 风险 回归 分 析 


Tab.1 Cox proportional-hazards model of factors on circuit coagulation in CRRT 


Multivariate analysis 


比较 计数 资料 采用 卡 方 检验 ， 单 变量 分 析 B coefficient PR Adjusted HR (95.0% CD 
Ea a HCT 1.055 0.002 1.951 (1.297-2.949 
采用 Cox 比例 风险 模型 选择 进入 方法 ,采用 er 0 . a 
a S oh 四 > a 

ROC 曲线 只 及 Hosmer-Lemeshow 检 

、 昌 半 下 面积 到 ee 检 LAC of (mmol/L) -0.061 0.002 0.941 (0.905-0.987) 
验 评估 体外 循环 堵 管 风险 积分 模型 ,Ps Anticoagulation (LMWH) 0.547 0.001 1.725 (1.273-2.345) 
0.05 为 差异 具有 统计 学 意义 。 Sufficient Blood flow 0.744 0.001 2.105 (1.345-3.295) 
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表 2 CRRT 体 外 循环 堵 管 风险 预测 积分 模型 


Tab.2 Risk-scoring system of circuit coagulation in Cox proportional-hazards models during CRRT 


Variables HR (95.0% CD Pp B coefficient scores 
Insufficient blood flow yes 1.640 (1.039-2.588) 0.034 0.494 1 
no 0 
No anticoagulation yes 1.890 (1.389-2.573) 0.001 0.637 1 
no 0 
LAC<3 mmol/L yes 1.994 (1.456-2.732) 0.001 0.69 1 
no 0 
HCT>0.37 yes 1.951 (1.287-2.959) 0.002 0.668 1 
no 0 
APTT<44.2 yes 2.012 (1.500-2.699) 0.001 0.699 1 
no 0 


CRRT: Continuous Renal Replacement Therapy; HCT: hematocrit; aPTT: activated partial thromboplastin time part activated 


clotting time; Lac: lactate. 


表 3 CRRT 体 外 循环 堵 管 的 ROC 曲线 相关 数据 


Tab.3 Data of ROC curve in extracorporeal circuit life of CRRT 


SCOER Sensitivity 95% CI Specificity 95% CI +LR 95% CI -LR 95% CI 
=0 100% (91-100) 0% (0-4) 1.00% 

S1* 84% (69-94) 56% (45-67) 1.92% 0.20% 

>2 41% (26-56) 90% (82-96) 4.31% 0.65% 

>3 3% (1-14) 100% (96-100) 0.97% 

>4 0% (0-9) 100% (96-100) 1.00% 


*The cutoff level with maximum diagnostic accuracy is in asterisk. CI: confidence interval; + LR: Positive likelihood 


ratio: -LR=Negative likelihood ratio. 


环 堵塞 风险 积分 模型 的 拟 合 度 良好 ,预测 堵 管 的 发 生 率 
与 实际 墙 管 发 生 率 无 统计 学 差异 (P=0.232, 图 1)。 


100% 国 Observed R’=0.301, P=0.232 


80% 加 Predicted 
60% 


40% 


Circuit clotting (%) 


20% 


0% 


0-1 2 3 4-5 
The risk scores of the validated model 


图 1 积分 模型 预测 堵 管 的 发 生 情 况 与 实际 堵 管 的 比较 


Fig.l Comparison between predicted and observed circuit clotting. 


验证 组 病例 根据 堵 管 风险 预测 得 分 情况 分 为 3 组 : 
低 危 0~1 分 ;中 危 2~3 分 ;高 危 4~5 分 。3 组 体外 循环 管 
路 的 生存 时 间 有 显著 性 差异 。 


3 讨论 

连续 性 血液 净化 治疗 技术 越 来 越 成 为 危重 症 患 者 
救治 不 可 或 缺 的 手段 ,实施 连续 性 血液 净化 治 疗 时 , 除 
了 治疗 剂量 的 制定 外 ,面临 的 最 大 问题 就 是 如 何 保证 治 


疗 能 够 顺畅 进行 ,血液 体外 循环 可 能 导致 体外 循环 管 路 
及 血 滤 器 凝血 5 ,使 治疗 无 法 继续 进行 ,严重 时 还 会 
致 体外 循环 的 血液 无 法 回 输 体内 ,导致 患者 严重 失血 。 
可 见 ,体外 循环 管 路 的 通畅 是 保证 CRRT 的 顺利 进行 不 
可 或 缺 的 必 备 条 件 之 一 5%。 然 而 ,重症 患者 体外 循环 管 
路 的 通畅 性 往往 受到 多 种 因素 的 影响 ,使 用 时 间 并 不 理 
想 。Lagenecker 等 "学 者 的 研究 结果 显示 ,即便 使 用 肝 
素 或 肝素 联合 使 用 前 列 环 素 进行 CVVH 治 疗 , 也 只 能 
维持 体外 循环 管 路 寿命 在 14~17 h。 我 们 的 研究 结果 显 
示 ,CRRT 治 疗 的 体外 循环 管 路 使 用 寿命 的 中 位 时 间 是 
15.0+1.3 h, 管 路 堵塞 的 发 生 率 高 达 66.6%。 因 此 ,为 了 保 
证 连续 性 血液 净化 的 顺利 进行 ,严密 监测 体外 循环 管 路 
的 运行 状态 并 预 出 堵 管 ,提前 给 予 处 理 是 非常 有 必要 的 。 

本 研究 构建 和 验证 了 一 个 简单 的 CRRT 体 外 循环 
墙 管 预测 积分 模型 ,可 以 很 好 地 预测 堵 管 存在 的 可 能 
险 。 而 且 , 该 预测 工作 可 以 简便 快捷 地 在 床 旁 进行 ,不 
需要 利用 电脑 或 计算 机 设备 进行 繁琐 的 操作 。 只 需要 
观察 五 个 指标 ,包括 血 流量 不 足 , 没 有 抗 凝 ,HCT>=0.37， 
动脉 血气 分 析 乳 酸 值 <3 mmolL 和 APTT<44.2 s, 这 些 
指标 评分 均 为 1 分 。 当 这 些 危险 因素 存在 时 ,要 采取 特 
别 的 干预 措施 来 降低 墙 管 的 风险 。 积 分 总 得 分 二 3 即 可 
预测 堵 管 的 发 生 , 这 时 需要 及 早 更 换 整 套 体 外 循环 管 路 
或 者 通过 调整 治疗 参数 来 降低 堵 管 的 风险 ,此 举 可 大 大 
提高 治疗 质量 和 避免 失血 。 

此 外 ,本 研究 结果 显示 , 堵 管 风险 预测 积分 0~1 分 、 
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2~3 分 以 及 3~5 分 可 以 分 别提 示 堵 管 的 低 .中 及 高 危 风 
险 。 这 种 简单 的 预测 办 法 可 以 使 得 操作 者 对 治疗 过 程 
中 的 管 路 运行 状况 具有 良好 的 把 握 度 ,能 及 时 进行 恰当 
的 应 对 处 理 。 

既往 研究 显示 :充足 的 血 流量 对 血液 净化 治疗 至 关 
重要 史 。 这 与 本 研究 一 致 , 即 血 流量 不 足 ,<200 ml/min， 
可 能 会 导致 堵 管 ,在 预测 积分 模型 中 可 获得 1 分 的 风险 
值 。 提 示 我 们 在 临床 治疗 过 程 中 ,可 以 通过 选择 适宜 的 
血管 通路 类 型 或 选择 合适 的 静脉 导管 直径 ,保证 充足 的 
血 流 量 , 为 治疗 的 顺畅 性 提供 一 分 保险 ;大 量 的 临床 研 
究 和 实践 已 经 证 实 ,HCT 和 APTT 可 以 客观 地 反映 体内 
凝血 活动 的 水 平 ,我 们 的 风险 积分 模型 中 也 包含 了 这 两 
个 指标 ,说 明 它 们 对 堵 管 风险 预测 具有 同等 的 贡献 值 。 
HCT=0.37 或 APTT<44.2 s 均 对 CRRT 治 疗 的 体外 循 
环 堵 管 具有 一 定 的 风险 ,但 这 两 个 因素 在 临床 中 只 能 反 
映 其 对 墙 管 的 预测 能 力 ,而 无 法 对 相关 的 参数 进行 调 
整 , 故 当 这 两 个 因素 对 体外 循环 存在 凝血 风险 时 ,应 加 
强 其 他 三 个 因素 的 参数 调整 并 密切 监测 治疗 过 程 中 体 
外 循环 管 路 的 各 项 压力 水 平 ,及 早 对 可 能 的 堵 管 进行 预 
见 性 处 理 ;Oudemans-van Straaten 等 学 者 建议 在 CRRT 
治疗 过 程 中 只 要 不 增加 出 血 就 应 该 使 用 低 分 子 肝素 进 
行 抗 凝 ,以 保证 体外 循环 的 通畅 汶 。 这 个 建议 与 我 们 的 
研究 一 致 ,在 预测 模型 中 “无 抗 凝 剂 治疗 ”会 增加 堪 管 的 
发 生 风险 , 相 比 可 能 的 出 血 风险 ,为 了 保证 CRRT 治 疗 
的 顺利 进行 ,需要 应 用 低 分 子 肝 素 进 行 抗 凝 。 对 于 存在 
严重 出 血 倾向 的 患者 , 则 建议 采用 枸 橡 酸 抗 凝 的 方 
式 进 行 治疗 ;此 外 ,本 研究 构建 的 积分 模型 还 包含 了 
“LAC<3 mmol/L” 预 测 指 标 ,这 是 符合 人 体 的 生理 凝血 
机 制 的 ,因为 LAC 水 平 下 降 会 增加 凝血 的 发 生 几 率 。 

因此 ,连续 性 血液 净化 体外 循环 堵 管 风险 积分 模 
型 ,包括 血 流量 不 足 无 抗 凝 剂 治疗 .HCT、LAC 和 
APTT 值 等 可 以 用 于 预测 治疗 过 程 中 可 能 发 生 的 堵 管 
问题 。 进 而 可 以 通过 简单 的 预测 即 可 及 时 进行 干预 处 
理 ,减少 了 可 能 的 意外 堵 管 致使 无 法 回血 等 不 良 事件 的 
发 生 , 并 可 增加 有 效 治疗 时 间 。 
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